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Penyakit ginjal kronis (PGK) menyebabkan komplikasi hiperkalemia. 
Hiperkalemia merupakan kondisi kadar kalium serum di atas batas normal, yaitu 
> 5,0 mmol/L. Penanganan hiperkalemia di fasilitas kesehatan menggunakan 
kombinasi obat. Kombinasi obat diperlukan dalam mengatasi hiperkalemia 
karena terdapat beberapa tujuan terapi yang harus dicapai. Penelitian ini 
bertujuan untuk mengetahui efektivitas penggunaan kombinasi obat dalam 
penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK dengan hiperkalemia. 
Penelitian ini menggunakan rancangan observasional analitik dengan sumber 
data sekunder berupa rekam medis pasien PGK dengan hiperkalemia di RSUD 
Dr. Saiful Anwar dan RS Lavalette Malang. Sejumlah 78 data koreksi 
hiperkalemia dari 47 pasien dikumpulkan secara retrospektif dan prospektif dari 
tahun 2017-2019 dengan metode pengambilan sampel simple random sampling. 
Hasil penelitian menunjukkan kombinasi obat yang paling banyak digunakan 
adalah kombinasi kalsium glukonat, Actrapid® HM, dan D40% (47 data; 60,2%). 
Kombinasi obat kalsium glukonat, Actrapid® HM, dan D40% (∆p = 0,62 mmol/L); 
kalsium glukonat, Actrapid® HM, D40%, dan Ventolin® Nebules (∆p = 0,72 
mmol/L); serta kalsium glukonat, NovoRapid®, dan D40%® (∆p = 1,03 mmol/L) 
mampu menurunkan kadar kalium serum dan penurunannya signifikan secara 
statistik (p < 0,05). Kombinasi obat kalsium glukonat, Humulin® R, dan D40% (∆p 
= 0,84 mmol/L) mampu menurunkan kadar kalium serum tetapi penurunannya 
tidak signifikan secara statistik (p > 0,05). Hasil perbandingan keempat kelompok 
kombinasi obat adalah tidak ada kombinasi obat yang paling efektif dibandingkan 
dengan lainnya (p > 0,05). Efektivitas keempat kelompok kombinasi obat adalah 
sama. 
 






Asriyanti, Ni Luh Putu Gita. 2019. Evaluation of Effectiveness of Drug 
Combinations in the Management of Hyperkalemia in Patients with 
Chronic Kidney Disease (Research Conducted at the RSUD Dr. Saiful 
Anwar Dan RS Lavalette Malang). Final Assignment, Bachelor of 
Pharmacy Program, Faculty of Medicine, Brawijaya University. 
Supervisors: (1) Ema Pristi Yunita, S.Farm., M.Farm.Klin., Apt. , (2) Dr. dr. 
Atma Gunawan, SpPD.KGH 
 
Chronic kidney disease (CKD) causes complications of hyperkalemia. 
Hyperkalemia is a condition of serum potassium level above the normal range, 
which is > 5.0 mmol/L. Management of hyperkalemia in health facilities use a 
combination of drugs. Drug combinations are needed in dealing with 
hyperkalemia because there are several therapeutic goals that must be achieved. 
This study aims to determine the effectiveness of the use of drug combinations in 
management of hyperkalemia in CKD patients with hyperkalemia. This study 
used an observational analytic design with secondary data sources in the form of 
medical records of CKD patients with hyperkalemia in RSUD Dr. Saiful Anwar 
and RS Lavalette Malang. Total of 78 hyperkalemia correction data from 47 
patients was collected retrospectively and prospectively from 2017-2019 used 
simple random sampling method. The results showed that the most widely used 
was a combination of calcium gluconate, Actrapid® HM, and D40% (47 data; 
60.2%). The drug combinations of calcium gluconate, Actrapid® HM, and D40% 
(∆p = 0.62 mmol/L); calcium gluconate, Actrapid® HM, D40%, and Ventolin® 
Nebules (∆p = 0.72 mmol/L); and calcium gluconate, NovoRapid®, and D40% ® 
(∆p = 1.03 mmol/L) can reduce serum potassium levels and the decrease is 
statistically significant (p < 0.05). The drug combination of calcium gluconate, 
Humulin® R, and D40% (∆p = 0.84 mmol/L) was able to reduce serum potassium 
levels but the decrease was not statistically significant (p > 0.05). The result of 
the comparison of the four-drug combination groups was there was no drug 
combination that was the most effective compared to the others (p > 0.05). The 
effectiveness of the four groups of drug combinations is similar. 
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Penyakit ginjal kronis (PGK) menyebabkan komplikasi hiperkalemia. Hiperkalemia 
merupakan kondisi kadar kalium serum di atas batas normal, yaitu > 5,0 mmol/L. 
Penanganan hiperkalemia di fasilitas kesehatan menggunakan kombinasi obat. 
Kombinasi obat diperlukan dalam mengatasi hiperkalemia karena terdapat 
beberapa tujuan terapi yang harus dicapai. Penelitian ini bertujuan untuk 
mengetahui efektivitas penggunaan kombinasi obat dalam penatalaksanaan 
hiperkalemia pada pasien PGK dengan hiperkalemia. Penelitian ini menggunakan 
rancangan observasional analitik dengan sumber data sekunder berupa rekam 
medis pasien PGK dengan hiperkalemia di RSUD Dr. Saiful Anwar dan RS 
Lavalette Malang. Sejumlah 78 data koreksi hiperkalemia dari 47 pasien 
dikumpulkan secara retrospektif dan prospektif dari tahun 2017-2019 dengan 
metode pengambilan sampel simple random sampling. Hasil penelitian 
menunjukkan kombinasi obat yang paling banyak digunakan adalah kombinasi 
kalsium glukonat, Actrapid® HM, dan D40% (47 data; 60,2%). Kombinasi obat 
kalsium glukonat, Actrapid® HM, dan D40% (∆p = 0,62 mmol/L); kalsium glukonat, 
Actrapid® HM, D40%, dan Ventolin® Nebules (∆p = 0,72 mmol/L); serta kalsium 
glukonat, NovoRapid®, dan D40%® (∆p = 1,03 mmol/L) mampu menurunkan 
kadar kalium serum dan penurunannya signifikan secara statistik (p < 0,05). 
Kombinasi obat kalsium glukonat, Humulin® R, dan D40% (∆p = 0,84 mmol/L) 
mampu menurunkan kadar kalium serum tetapi penurunannya tidak signifikan 
secara statistik (p > 0,05). Hasil perbandingan keempat kelompok kombinasi obat 
adalah tidak ada kombinasi obat yang paling efektif dibandingkan dengan lainnya 
(p > 0,05). Efektivitas keempat kelompok kombinasi obat adalah sama. 
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Chronic kidney disease (CKD) causes complications of hyperkalemia. 
Hyperkalemia is a condition of serum potassium level above the normal range, 
which is > 5.0 mmol/L. Management of hyperkalemia in health facilities use a 
combination of drugs. Drug combinations are needed in dealing with hyperkalemia 
because there are several therapeutic goals that must be achieved. This study 
aims to determine the effectiveness of the use of drug combinations in 
management of hyperkalemia in CKD patients with hyperkalemia. This study used 
an observational analytic design with secondary data sources in the form of 
medical records of CKD patients with hyperkalemia in RSUD Dr. Saiful Anwar and 
RS Lavalette Malang. Total of 78 hyperkalemia correction data from 47 patients 
was collected retrospectively and prospectively from 2017-2019 used simple 
random sampling method. The results showed that the most widely used was a 
combination of calcium gluconate, Actrapid® HM, and D40% (47 data; 60.2%). The 
drug combinations of calcium gluconate, Actrapid® HM, and D40% (∆p = 0.62 
mmol/L); calcium gluconate, Actrapid® HM, D40%, and Ventolin® Nebules (∆p = 
0.72 mmol/L); and calcium gluconate, NovoRapid®, and D40% ® (∆p = 1.03 
mmol/L) can reduce serum potassium levels and the decrease is statistically 
significant (p < 0.05). The drug combination of calcium gluconate, Humulin® R, 
and D40% (∆p = 0.84 mmol/L) was able to reduce serum potassium levels but the 
decrease was not statistically significant (p > 0.05). The result of the comparison 
of the four-drug combination groups was there was no drug combination that was 
the most effective compared to the others (p > 0.05). The effectiveness of the four 
groups of drug combinations is similar. 
 





1.1 Latar Belakang 
Salah satu organ penting bagi tubuh manusia adalah ginjal yang berperan 
dalam metabolisme, menyaring, dan mengeluarkan zat-zat sisa metabolisme 
tubuh (ekskresi). Ginjal juga berfungsi menjaga keseimbangan cairan serta 
elektrolit dalam darah. Ginjal dapat mengalami kondisi patologis, salah satunya 
adalah penyakit ginjal kronis. Penyakit ginjal kronis (PGK) adalah kelainan pada 
struktur atau fungsi ginjal selama 3 bulan atau lebih. Kelainan struktur ginjal 
berlangsung progresif dan tidak dapat kembali ke keadaan semula. Kelainan 
struktur dan fungsi ginjal ditandai dengan kerusakan ginjal dan/atau penurunan 
laju filtrasi glomerulus (LFG) kurang dari 60 mL/menit/1,73 m2 selama 3 bulan 
lebih.  (Kidney Disease Improving Global Outcomes, 2013). 
PGK sebagai masalah kesehatan dunia memiliki prevalensi sebesar 13,4% 
berdasarkan hasil systematic review dan meta analysis (Hill et al., 2016).  Hasil 
studi Global Burden of Disease tahun 2015 menyebutkan, PGK menduduki 
peringkat ke-17 penyebab kematian di dunia dengan peningkatan 18,4% sejak 
2005 (Wang et al., 2016). Prevalensi PGK menurut karakteristik di Indonesia 
didapatkan dari hasil Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas), Indonesian Renal      
Registry (IRR), dan sumber data lain. Hasil Rikesdas 2013 menunjukkan populasi 
umur ≥ 15 tahun yang terdiagnosis PGK sebesar 0,2%. Data tersebut adalah data 
orang yang terdiagnosis PGK dimana di Indonesia PGK baru terdiagnosis pada 
tahap lanjut dan akhir. Perawatan penyakit ginjal sendiri menduduki peringkat 




PGK menyebabkan komplikasi gangguan keseimbangan elektrolit. 
Keseimbangan elektrolit yang terganggu dapat ditandai dengan meningkatnya 
kadar kalium serum (hiperkalemia). Sebesar 90–95% dari diet kalium harian 
dikeluarkan oleh ginjal dan hanya 5–10% yang dikeluarkan melalui usus. Oleh 
karena itu, ginjal memiliki peranan besar dalam menjaga keseimbangan kalium 
(homeostasis kalium). Hiperkalemia merupakan kondisi kadar kalium serum di 
atas batas normal yaitu > 5,0; > 5,5; atau > 6,0 mmol/L (National Kidney 
Foundation, 2014). 
Pasien PGK memiliki risiko tinggi mengalami hiperkalemia ketika LFG < 15 
mL/menit. Risiko hiperkalemia meningkat seiring dengan menurunnya LFG. Selain 
LFG rendah, terdapat faktor predisposisi lain yang menyebabkan kadar kalium 
serum meningkat. Faktor predisposisi untuk hiperkalemia pada PGK melibatkan 
peningkatan asupan kalium, redistribusi seluler abnormal, memburuknya 
kemampuan untuk mengeluarkan kalium atau kombinasi dari ketiganya (Kovesdy, 
2017). 
Sebanyak 98% kalium berada di intraseluler dan hanya 2% yang berada di 
ekstraseluler. Kelainan pada kadar kalium plasma akan menimbulkan manisfestasi 
pada jaringan yang mudah tereksitasi, seperti jantung (Palmer dan Clegg, 2017). 
Kadar kalium serum dan keseimbangan antara kadar kalium intraseluler dan 
ekstraseluler berperan penting dalam elektrofisiologi normal membran sel. 
Hiperkalemia dapat mengakibatkan gangguan elektrofisiologi jantung karena 
kalium berperan penting dalam kontraksi otot jantung. Gangguan elektrofisiologi 
jantung meliputi penurunan potensial membran istirahat miokardia, peningkatan 
depolarisasi jantung, ketidakstabilan miokardia, dan abnormalitas sistem konduksi 
yang pada akhirnya menyebabkan aritmia (Kovesdy, 2017). 
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Hiperkalemia menjadi kondisi medis yang serius karena menyebabkan 
aritmia. Aritmia jantung dapat memicu terjadinya kematian jantung mendadak yang 
mengakibatkan kematian. Prevalensi hiperkalemia lebih tinggi pada pasien PGK 
(40-50%) dibandingkan dengan populasi umum (2-3%). Selain itu, kejadian 
hiperkalemia pada pasien PGK dapat meningkatkan kemungkinan angka 
kematian, sehingga harus ditangani dengan tepat (National Kidney Foundation, 
2014). 
Pengobatan yang efektif untuk mengatasi hiperkalemia pada pasien PGK 
sangat diperlukan karena peningkatan kadar kalium serum berkorelasi dengan 
keparahan fungsi ginjal dan peningkatan angka kematian. Tujuan dari pengobatan 
hiperkalemia adalah untuk mencegah konduksi jantung yang berpotensi 
mengancam jiwa, memindahkan kalium ekstraseluler ke dalam sel, dan 
mengeluarkan kelebihan kalium dari tubuh. Beberapa terapi dalam 
penatalaksanaan hiperkalemia diantaranya kalsium glukonat, kalsium klorida, 
insulin dengan dekstrosa 50%, albuterol, natrium bikarbonat, furosemid, resin 
penukar ion, dan hemodialisis (National Kidney Foundation, 2015). 
Penanganan hiperkalemia di fasilitas kesehatan tidak hanya menggunakan 
obat tunggal, melainkan kombinasi obat. Kombinasi obat diperlukan dalam 
mengatasi hiperkalemia karena terdapat beberapa tujuan terapi yang harus 
dicapai. Salah satu contohnya adalah pemberian kombinasi insulin dan dekstrosa 
40% (Utami, 2015). Penggunaan insulin regular sebagai terapi hiperkalemia 
merupakan bentuk penggunaan obat di luar indikasi yang tertera dalam label, 
belum mendapat persetujuan badan atau lembaga yang berwenang (off-label) 
(Dresser dan Frader, 2009). 
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Indikasi insulin yang telah diakui FDA maupun BPOM dan tertera dalam 
label adalah sebagai terapi diabetes mellitus tipe 1 dan tipe 2 serta ketoasidosis 
diabetes. Namun, insulin memiliki mekanisme lain yang dapat meningkatkan 
permeabilitas sel terhadap kalium. Hasilnya insulin dapat meningkatkan gerakan 
intraseluler kalium dan menstimulasi kalium ekstraseluler masuk ke intraseluler, 
sehingga kadar kalium serum menurun (American Pharmacists Association, 
2009). Sebuah penelitian menyebutkan kombinasi dosis insulin IV sebanyak 10 
unit ditambah 25 g dekstrosa dapat menurunkan kadar darah kalium 1 mmol/L 
dalam 10-20 menit dan efeknya berlangsung sekitar 4-6 jam (Li dan Vijayan, 2014). 
Namun, sejauh ini belum banyak data yang menilai efektivitas kombinasi 
obat hiperkalemia. Untuk itu pada penelitian ini dilakukan penilaian efektivitas 
kombinasi obat dalam penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK agar hasil 
yang didapatkan sesuai target terapi. 
 
1.2 Rumusan Masalah 
Permasalahan dalam penelitian ini adalah bagaimana efektivitas kombinasi 
obat untuk hiperkalemia pada pasien PGK dengan hiperkalemia? 
 
1.3 Tujuan Penelitian 
1.3.1 Tujuan Umum 
Mengetahui efektivitas penggunaan kombinasi obat dalam 
penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK dengan hiperkalemia. 
 
1.3.2 Tujuan Khusus 
1. Mengetahui gambaran penggunaan kombinasi obat dalam 
penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK. 
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2. Mengetahui efektivitas penggunaan kombinasi obat berdasarkan 
perbaikan kadar kalium serum pada pasien PGK dengan hiperkalemia. 
 
1.4 Manfaat Penelitian 
1.4.1 Manfaat Akademik 
1. Sebagai dasar mengembangkan penelitian mengenai efektivitas 
kombinasi obat dalam penatalaksanaan pasien penyakit ginjal kronis 
dengan hiperkalemia. 
2. Sebagai data penunjang teori dalam pemilihan terapi untuk 
penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK dengan komplikasi 
hiperkalemia. 
 
1.4.2 Manfaat Praktis 
1. Bagi tenaga kesehatan dapat memberikan gambaran obat hiperkalemia 
dan dijadikan pertimbangan pemilihan terapi hiperkalemia pada pasien 
PGK. 
2. Memberikan pengetahuan terkait efektivitas penggunaan kombinasi 
obat dalam penatalaksanaan PGK dengan hiperkalemia. Oleh karena 
itu, penelitian ini dapat dimanfaatkan sebagai sarana evaluasi 






2.1 Penyakit Ginjal Kronis 
2.1.1 Definisi Penyakit Ginjal Kronis 
Penyakit ginjal kronis adalah kelainan pada struktur atau fungsi ginjal 
selama 3 bulan atau lebih. Karakteristik PGK adalah penurunan fungsi ginjal 
progresif berujung pada kerusakan nefron yang tidak dapat kembali ke keadaan 
semula. PGK ditandai dengan penurunan LFG kurang dari 60 mL/menit/1,73 m2 
selama 3 bulan lebih. Penanda lainnya adalah adanya satu atau lebih dari kondisi 
albuminuria, kelainan sedimen urin, gangguan elektrolit dan kelainan lain yang 
disebabkan kelainan tubular, kelainan struktur dilihat dari studi histologi dan 
pencitraan, dan riwayat transplantasi ginjal (Kidney Disease Improving Global 
Outcomes, 2013). 
 
2.1.2 Etiologi Penyakit Ginjal Kronis 
PGK paling sering terjadi akibat hilangnya fungsi nefron yang disebabkan 
oleh penyakit ginjal primer, komplikasi sekunder penyakit sistemik tertentu, atau 
kejadian akut yang menyebabkan kerusakan permanen pada ginjal. Penyebab 
utama end stage renal disease (ESRD) atau stadium akhir penyakit ginjal adalah 
diabetes mellitus (44%), hipertensi (27%), dan glomerulonefritis kronis (8%). 
Kejadian PGK dengan diabetes banyak terjadi pada penduduk asli Amerika, orang 
kulit hitam dan Hispanik. Hipertensi juga sebab paling umum pada orang kulit 
hitam. Berbagai penyebab lain ESRD seperti, sistitis ginjal, gangguan urologi, dan 




2.1.3 Patofisiologi Penyakit Ginjal Kronis 
Perkembangan penyakit ginjal pada PGK sampai ESRD umumnya terjadi 
selama berbulan-bulan sampai bertahun-tahun dan dinilai oleh tingkat penurunan 
LFG. Kehilangan fungsi nefron yang progresif menghasilkan perubahan adaptif 
pada nefron yang tersisa untuk meningkatkan LFG. Kompensasi tersebut 
menyebabkan hipertropi dan kehilangan fungsi nefron yang tidak dapat diperbaiki 
akibat peningkatan tekanan glomerulus. Tidak diketahui penyebabnya, penurunan 
fungsi ginjal dapat terjadi pada pasien ketika LFG turun di bawah nilai “kritis”, 
hingga sekitar setengah dari normal. Penurunan bisa konstan atau signifikan pada 
pasien-pasien tertentu. Penurunan LFG lebih cepat dapat terjadi pada ras kulit 
hitam, laki-laki, usia yang lebih tua, dan merokok. Penyakit yang mempengaruhi 
seperti, penyakit ginjal hipertensi, penyakit ginjal diabetik, penyakit glomerular, dan 
penyakit ginjal polikistik (Koda-Kimble et al., 2009). 
 
2.1.4 Komplikasi Penyakit Ginjal Kronis 
PGK dapat menimbulkan berbagai komplikasi, diantaranya anemia, 
asidosis, hiperkalemia, dan hiperfosfatemia. Komplikasi tersebut terjadi karena 
kerusakan ginjal yang tidak dapat menjalankan fungsinya. Anemia terjadi karena 
berkurangnya produksi eritropoietin oleh ginjal, resistensi terhadap aksi ESA, dan 
penurunan penyerapan zat besi. Asidosis terjadi karena penurunan ekskresi asam 
ginjal diperparah oleh penurunan produksi bikarbonat. Ekskresi kalium di urin 
terganggu yang dapat menjadi hiperkalemia. Kadar fosfat serum juga meningkat 
disebabkan pembersihan fosfat berkurang karena fungsi ginjal menurun (The 




PGK adalah satu-satunya kondisi terpenting yang menjadi predisposisi 
hiperkalemia. Hal tersebut dikarenakan penurunan LFG dan adanya disfungsi 
tubular ginjal yang menganggu homeostasis kalium. Selain LFG rendah, pasien 
dengan PGK memiliki kemampuan ekskresi ginjal yang rendah, sehingga 
menginduksi kadar kalium serum meningkat. Risiko hiperkalemia meningkat 
seiring dengan menurunnya LFG. Selain LFG menurun, terdapat mekanisme lain 
yang menyebabkan kadar kalium serum meningkat. Mekanisme terjadinya 
hiperkalemia pada PGK melibatkan peningkatan asupan kalium, redistribusi 
seluler abnormal, memburuknya kemampuan untuk mengeluarkan kalium atau 
kombinasi dari ketiganya (Kovesdy, 2017). 
 
2.2 Hiperkalemia 
2.2.1 Definisi Hiperkalemia 
Hiperkalemia didefinisikan sebagai kadar kalium serum di atas batas 
normal, yaitu > 5,0; > 5,5; atau > 6,0 mmol/L. Hiperkalemia menjadi kondisi medis 
yang serius dikarenakan dapat menyebabkan perubahan elektrofisiologi jantung, 
seperti aritmia jantung. Aritmia dapat memicu terjadinya cardiac arrest yang 
merupakan penyebab kematian mendadak (National Kidney Foundation, 2014). 
Tingkat keparahan hiperkalemia dapat digolongkan menjadi hiperkalemia 
ringan (5,0-6,0 mmol/L), sedang (6,0-7,0 mmol/L), dan berat (> 7,0 mmol/L dengan 
perubahan EKG) (Hoskote et al., 2008). Hiperkalemia ringan biasanya 
asimptomatik, gejala baru berkembang pada kadar serum 6,5 mmol/L hingga 7 
mmol/L. Pada hiperkalemia berat dapat terjadi perubahan elektrokardiografi khas, 





2.2.2 Etiologi Hiperkalemia 
a. Peningkatan Asupan Kalium 
Hiperkalemia disebabkan oleh peningkatan asupan kalium sangat jarang 
terjadi pada orang dengan fungsi ginjal normal. Hal tersebut karena mekanisme 
ekskresi ginjal dan disposisi intraseluler sangat efisien. Peningkatan asupan 
kalium menjadi penting bagi pasien dengan penyakit ginjal. Sumber asupan tinggi 
kalium dapat berasal dari makanan dengan kalium yang sangat tinggi, seperti 
buah-buahan kering, rumput laut, kacang-kacangan, daging merah, bayam, 
kentang, tomat, brokoli, bit, wortel, dan labu. Buah-buahan yang mengandung 
kalium tinggi termasuk kiwi, mangga, jeruk, pisang, alpukat dan melon (Simon dan 
Farrell, 2017). Sumber lainnya, seperti konsumsi suplemen kalium, asupan yang 
mengandung kalium tinggi melalui cairan intravena terutama nutrisi parenteral 
total, pengganti garam (NaCl) untuk diet rendah garam, obat Penicillin G terapi 
kalium, transfusi darah, dan larutan kardioplegia (Lederer, 2018). 
b. Gangguan Ekskresi Kalium 
Gangguan ekskresi kalium yang disebabkan gangguan ginjal menjadi 
penyebab paling sering dari hiperkalemia. Hiperkalemia biasanya tidak terjadi 
sampai LFG < 30 mL/menit. Ekskresi kalium menurun akibat kurangnya masa 
nefron yang mengganggu homeostasis kalium, efek obat atau asidosis tubulus 
ginjal, menurunnya pengiriman natrium distal dan menurunnya laju aliran cairan 
tubular (Lederer, 2018). Penurunan pengiriman natrium distal dan air terjadi pada 
kondisi gagal jantung kongestif, sirosis, gagal ginjal akut, dan penyakit ginjal 
kronis. Kondisi yang menyebabkan hipoaldosteronisme, seperti insufisiensi 
adrenal dan hipoaldosteronisme hiporeninemik (komplikasi umum penyakit 




c. Pergeseran Kalium Intraseluler ke Ekstraseluler 
Berbagai mekanisme yang menyebabkan keluarnya kalium dari sel atau 
menghalangi jalan masuknya dapat meningkatkan kadar kalium serum. Faktor 
yang mempengaruhi pergeseran kalium ke ekstraseluler diantaranya, asidosis 
metabolik, rabdomiolisis, hiperosmolalitas, obat-obatan tertentu, dan tumor lysis 
syndrome (TLS). Asidosis metabolik menyebabkan kalium intraseluler bergeser ke 
ruang ekstraseluler melalui pertukaran hidrogen ekstraselular dengan kalium 
intraseluler. Peningkatan osmolalitas plasma, seperti diabetes mellitus yang tidak 
terkontrol, membentuk gradien konsentrasi dimana kalium mengikuti air keluar dari 
sel. Resistensi insulin yang juga terjadi pada orang dengan diabetes, mencegah 
kalium memasuki sel. Setiap proses yang meningkatkan pergantian sel, seperti 
rabdomiolisis, TLS, atau transfusi sel darah merah, dapat menyebabkan 
hiperkalemia karena 98% dari total kalium tubuh adalah intraseluler (Viera dan 
Wouk, 2015). 
d. Hiperkalemia Diinduksi Obat 
Penggunaan obat adalah penyebab umum hiperkalemia, terutama pada 
pasien dengan gangguan ginjal atau hipoaldosteron. Obat yang mengganggu 
ekskresi kalium dan pemberian kalium untuk mengobati atau mencegah 
hipokalemia dapat secara tidak sengaja menyebabkan hiperkalemia. Insiden 
hiperkalemia paling sering terjadi pada penggunaan penghambat ACE, ARB, dan 
diuretik hemat kalium. Obat lain yang umum digunakan yang diketahui 
menyebabkan hiperkalemia termasuk trimetoprim, heparin, beta blocker, digoksin, 






2.2.3 Patofisiologi Hiperkalemia pada PGK 
Ginjal memiliki peranan besar dalam menjaga keseimbangan kalium 
(homeostasis kalium) melalui mekanisme adaptif. Ketika asupan kalium tinggi, 
ekskresi kalium juga meningkat. Bahkan tidak adanya asupan kalium, ginjal tetap 
mengeksresikan sejumlah 10-15 mmol/hari. Pada penyakit ginjal kronis, ginjal 
mampu mempertahankan homeostasis kalium sampai LFG kurang dari 15-20 
mL/menit. Selain itu, proporsi kalium yang diekskresi melalui usus diperkirakan 
meningkat, kalium diregulasi di usus besar untuk mempertahan kadar kalium relatif 
normal. Namun, karena fungsi ginjal memburuk, ginjal tidak mampu menangani 
beban kalium. Kelebihan hanya 100-200 mmol akan meningkatkan konsentrasi 
kalium serum sekitar 1 mmol/L (Lederer, 2018). 
Dua patofisiologi utama adalah perpindahan kalium dari intraseluler ke 
ekstraseluler dan gangguan ekskresi ginjal. Hiperkalemia karena ginjal terkait 
dengan kecacatan fungsi mineralokortikoid atau ketidakmampuan tubular intrinsik 
untuk mensekresikan kalium. Gagal ginjal oligurik menyebabkan berkurangnya 
sekresi kalium. Selain itu, proses patologis yang melibatkan katabolisme dan 
asidosis metabolik akan meningkatkan kalium serum. Dua mekanisme tersebut 
dapat dikompensasi oleh aktivasi sistem renin-angiotensin-aldosterone (RAA), 
tetapi dekompensasi terjadi jika LFG turun di bawah nilai kritis sekitar 10 mL/menit 
(Hoskote et al., 2008). 
 
2.2.4 Manisfestasi Klinis Hiperkalemia 
Hiperkalemia sering kali tidak menunjukkan gejala (asimtomatik), tetapi 
pasien mungkin mengeluhkan gejala tidak spesifik seperti palpitasi, dispnea, mual, 




menyebabkan kardiotoksisitas yang dapat berakibat fatal (National Kidney 
Foundation, 2014). 
 
2.2.5 Patofisiologi Aritmia pada Hiperkalemia 
Kalium adalah mineral dengan jumlah terbanyak ketiga di dalam tubuh. 
Sebesar 98% kalium di dalam tubuh tersimpan di intraseluler dan hanya 2% yang 
berada di ekstraseluler. Sebanyak 80% kalium intraseluler berada di otot dan 20% 
sisanya tersebar di tulang, hati, dan eritrosit (Cheng et al., 2013). Kalium berperan 
penting dalam kontraksi otot jantung. Pergerakan ion kalium keluar dan masuk sel 
bersama dengan ion natrium dan kalsium menciptakan potensial aksi untuk 
mempertahankan denyut jantung. Potensial aksi sel otot jantung terjadi melalui 5 
fase, yaitu fase 0 (depolarisasi cepat), fase 1 (repolarisasi awal), fase 2 (plateu), 
fase 3 (repolarisasi cepat), dan fase 4 (potensial membrane istirahat) (Feher, 
2012). 
Pada fase 0, permeabilitas membran terhadap kalium berkurang, sehingga 
natrium dengan cepat masuk ke dalam sel melalui kanal natrium. Masuknya ion 
natrium ke dalam sel menyebabkan potensial dalam membran sel lebih positif, 
sehingga menghasilkan depolarisasi cepat. Fase 1 terjadi segera setelah fase 0. 
Selama fase 1, permeabilitas membran terhadap natrium menurun dan kanal 
kalium terbuka. Ion kalium keluar dari dalam sel melalui kanal kalium dan 
menyebabkan repolarisasi awal. Selanjutnya, fase 2 adalah fase plateu dari 
potensial aksi jantung. Permeabilitas membran terhadap kalsium meningkat 
selama fase ini. Ion kalsium masuk ke dalam sel sementara ion kalium tetap 
berada di luar sel untuk mempertahankan depolarisasi dan memperpanjang 





Kondisi plateu dipertahankan oleh aliran ion natrium masuk ke dalam sel. 
Natrium masuk ke dalam sel melalui kanal Na+/Ca+ dan memindahkan tiga ion 
natrium ke dalam sel ditukar dengan satu ion kalsium yang keluar sel. Sementara 
itu aliran ion kalium yang keluar membran sel tetap terjadi, sehingga potensial 
membran menjadi turun (lebih negatif) dan disebut dengan repolarisasi pada fase 
3. Fase 4 adalah fase potensial membran istirahat. Potensial membran istrirahat 
sekitar −90 mV. Ion natrium yang berlebihan di dalam sel dan ion kalium yang 
berlebihan di luar sel dikembalikan ke tempat semula dengan pompa Na+/K+, 
sehingga ion natrium kembali ke luar sel dan ion kalium kembali ke dalam sel 
(Feher, 2012). 
Kadar kalium dipertahankan dalam batas normal dari 3,5-5,0 mmol/L 
karena kadar kalium di atas normal dapat mempengaruhi elektrofisiologi jantung. 
Hiperkalemia menjadi membahayakan karena dapat memicu terjadinya aritmia 
jantung (Weiss et al., 2017). Aritmia jantung didefinisikan sebagai gangguan 
denyut jantung atau irama jantung. Jantung dapat berdenyut lebih cepat atau lebih 
lambat dari keadaan normal (Antzelevitch dan Burashnikov, 2011). Hiperkalemia 
meningkatkan permeabilitas membran miokardia terhadap kalium yang 
menyebabkan peningkatan repolarisasi. Repolarisasi meningkat dengan 
meningkatkan konduktansi kanal K+ dan memperpendek durasi potensial aksi 
(Weiss et al., 2017). 
 
2.2.6 Penatalaksanaan Hiperkalemia 
Penangangan hiperkalemia melibatkan tiga tujuan terapi, yaitu (1) untuk 




intraseluler, dan (3) untuk membuang kelebihan kalium dari tubuh. Kemudian, 
pasien mendapat regimen pemeliharaan untuk mencegah episode hiperkalemia. 
Pengobatan hiperkalemia menurut National Kidney Foundation 2015 dan studi 
yang dilakukan oleh Adi (2018) seperti pada tabel berikut: 
 
Tabel 2.1 Pengobatan Hiperkalemia 
Obat Dosis dan Rute Mekanisme 
Kalsium glukonat 
10% 
30 mL larutan IV selama 5-
10 menit 
Stabilisasi potensial 
membran otot jantung, tidak 
berefek pada kalium serum 
Kalsium klorida 
10% 
10 mL larutan IV selama 5-
10 menit 
Stabilisasi potensial 
membran otot jantung, tidak 
berefek pada kalium serum 
Hipertonik salin (3-
5%) 
50-250 mL larutan IV Stabilisasi potensail 
membran otot jantung, tidak 
berefek pada kalium serum 
Insulin Insulin reguler 10 unit IV, 
diikuti pemberian 
dekstrosa 40% (D40) 50 
mL IV 
Redistribusi; menggeser 
kalium ke dalam sel 
Reseptor agonis 
beta-2: Albuterol 
10-20 mg aerosol (nebul) 
atau 0,5 mg dalam 100 mL 
dekstrosa 5% IV 
Redistribusi; menggeser 
kalium ke dalam sel 
Natrium bikarbonat 50 mmol IV selama 5 menit Redistribusi; menggeser 









≥ 0,1 mg  (mencapai 0,4-1 




polistiren sulfonat  
25-50 g oral atau rektal Ekskresi; mengikat kalium 
dan menukar dengan 
natrium 
Resin penukar 
polimer: Patiromer  
8,4; 16,8; atau 25,2 g oral Ekskresi 
Dialisis Hemodialisis (akut atau 




2.3 Kalsium Glukonat dan Kalsium Klorida 
Kalsium digunakan untuk menstabilkan membran otot jantung karena 
kalsium secara langsung mengantagonis efek kalium. Mekanismenya adalah 
meningkatkan ambang potensial jantung, sehingga mengembalikan gradien 
normal antara ambang potensial dan potensial membran istirahat (Lederer, 2018). 
Kalsium glukonat tersedia dalam sediaan larutan intravena 10% (100 mg/mL) 
mengandung 9,3 mg/mL unsur kalsium yang diencerkan dalam NS atau D5W. 
Kalsium klorida mengandung unsur kalsium tiga kali lebih besar daripada kalsium 
glukonat dimana setiap 1 g kalsium klorida mengandung 273 mg (27,3 mg/mL) 
unsur kalsium. Dosis kalsium glukonat diberikan sebanyak 30 mL melalui infus 
selama 5-10 menit. Dosis kalsium klorida 10% sebesar 10 mL larutan intravena 




durasi 30-60 menit. Baik kalsium glukonat maupun kalsium klorida tidak berefek 
terhadap kadar kalium serum hanya berperan untuk mencegah kejadian aritmia 
(National Kidney Foundation, 2015). 
 
2.4 Hipertonik Salin 
Hipertonik salin membalikkan perubahan EKG pada pasien hiperkalemia 
yang secara bersamaan juga menderita hiponatremia. Efek tersebut dimungkinkan 
dimediasi oleh perubahan listrik di kardiomiosit. Penggunaannya masih dibatasi 
untuk pasien hiperkalemia dengan hiponatremia (Weisberg, 2008). Dosis yang 
diberikan sebanyak 50-250 mL. 
 
2.5 Insulin 
Insulin menstimulasi pompa Na+/K+-ATPase yang menggeser kalium ke 
intraseluler melalui pertukaran dengan natrium dalam perbandingan 2:3. Insulin 
reguler biasanya diberikan 10 unit injeksi bolus diikuti dengan pemantauan ketat 
glukosa darah serum. Infus dekstrosa sebanyak 25 g larutan dekstrosa 50% 
dextrose sering diberikan bersama insulin pada pasien normoglikemia untuk 
mencegah hipoglikemia. Jika seorang pasien sudah hiperglikemik, glukosa tidak 
diperlukan (Weisberg, 2008). Efek insulin terlihat dalam waktu 15-30 menit setelah 
administrasi dengan durasi kerja ≥ 2 jam dan dapat diperkirakan akan menurunkan 
kadar kalium sebesar 0,7 hingga 1,0 mmol/L (Viera dan Wouk, 2015). 
 
2.6 Albuterol/Salbutamol 
Albuterol atau salbutamol adalah golongan obat reseptor agonis beta-2 




inhalasi, nebul, dan intravena efektif, namun dosis albuterol nebul yang digunakan 
sangat tinggi (10–20 mg, normal 0,5 mg). Agonis beta-2 tetap digunakan sebagai 
terapi tambahan karena aman dan menurunkan kadar kalium secara signifikan 
sebesar 0,5-1 mmol/L. Efek muncul dalam waktu 30 menit dengan durasi kerja ≥ 
2 jam (Viera dan Wouk, 2015). Agonis beta-2 menginduksi pemasukan kalium ke 
intraseluler dengan meningkatkan aktivitas Na+/K+-ATPase pada otot rangka. Oleh 
karena itu efek penurunan kalium insulin dan agonis beta-2 bersifat aditif. Efek 
samping yang dapat timbul adalah takikardia ringan (Shingarev dan Allon, 2010). 
 
2.7 Natrium Bikarbonat 
Infus natrium bikorbonat menggeser kalium ekstraseluler ke intraseluler 
melalui kenaikan pH. Studi menunjukkan penurunan kalium oleh natrium 
bikarbonat sangat sedikit sebesar 0,35 mmol/L dalam 6 jam pemberian. Oleh 
karena efikasi yang rendah natrium bikarbonat tidak digunakan sebagai 
monoterapi, tetapi terapi tambahan utamanya bagi pasien yang mengalami 
asidosis metabolik (Viera dan Wouk, 2015). 
 
2.8 Furosemid 
Furosemid adalah golongan loop diuretik yang menurunkan kadar kalium 
dengan mengeliminasi kelebihan kalium. Pada pasien dengan fungsi ginjal yang 
cukup, loop diuretik (misalnya furosemide) dalam kombinasi dengan diuretik tiazid 
dapat digunakan untuk ekskresi kalium. Onset aksi adalah 15 hingga 60 menit. 
Deplesi volume yang diinduksi diuretik dapat menyebabkan penurunan aliran 





2.9 Polistiren Sulfonat 
Polistiren sulfonat adalah golongan resin penukar ion. Resin polistiren 
sulfonat dapat mengembang dalam usus dan memungkinkan pertukaran kalium 
dengan ion kelompok reaktif pada resin yaitu natrium atau kalsium. Oleh karena 
itu polistiren sulfonat tersedia dalam bentuk natrium polistiren sulfonat dan kalsium 
polistiren sulfonat. Ion natrium atau kalsium ditukar dengan ion kalium dalam 
saluran usus. Sebagian besar proses tersebut terjadi di usus besar, tempat sekresi 
kalium terbesar di saluran pencernaan. Saat polistiren sulfonat sampai di usus ion 
natrium atau kalsium dilepaskan dan ditukar dengan ion kalium. Polistiren sulfonat 
dengan kalium yang terikat dikeluarkan dalam feses (Chaitman et al., 2016). 
Natrium polistiren sulfonat dapat diberikan secara oral (30 mg) atau per 
rektal (60 mg). Setiap gram resin akan mengikat 0,65 mmol kalium in vivo. Natrium 
polistiren sulfonat sering diberikan bersamaan dengan laksatif, seperti sorbitol 
untuk menghindari sembelit karena resin. Penurunan kadar kalium sebesar 1 
mmol/L dalam waktu 24 jam (Weisberg, 2008). Kalsium polistiren sulfonat 
diberikan dalam dosis 15-30 g per hari dan dapat menurunkan kadar kalium serum 
sekitar 1 mmol/L dalam waktu 24 jam. Keunggulan kalsium polistiren sulfonat 
dibandingkan natrium polistiren sulfonat karena menghindari retensi natrium dan 
sebagai suplemen kalsium (Yu et al., 2017). 
 
2.10 Patiromer 
Patiromer adalah bubuk suspensi dalam air untuk pemberian oral. Bahan 
aktifnya adalah kalsium sorbitex patiromer, yang mengandung patiromer, suatu 
polimer pengikat kalium yang tidak diserap dengan counterion kalsium-sorbitol. 




meningkatkan ekskresi kalium feses, penurunan kadar kalium sebesar 0,65 hingga 
1,23 mmol/L. Obat ini adalah pilihan untuk pasien dengan PGK dan pasien 
diabetes dengan kalium serum > 5 mmol/L yang menerima pengobatan 
penghambat ACE, ARB, atau penghambat aldosteron. Dosis awal 8,4 g/hari dapat 
ditingkatkan setelah 1 minggu sesuai kadar kalium serum dengan dosis maksimal 
25,2 g/hari (Erin dan Lee, 2017). 
 
2.11 Hemodialisis 
Hemodialisis adalah metode pilihan untuk menghilangkan kalium dari tubuh 
saat terapi obat tidak adekuat untuk menurunkan kalium serum. Kalium turun lebih 
dari 1 mmol/L dalam 60 menit pertama hemodialisis dan total 2 mmol/L dengan 
180 menit. Ada kontroversi mengenai apakah dialisis untuk hiperkalemia berat 
memicu presidensi ventrikel yang serius. Oleh karena kemungkinan itu, pasien 
yang didialisis untuk hiperkalemia berat harus menjalani pemantauan EKG secara 




KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS PENELITIAN 
 


















 : Variabel yang diteliti   : Contoh 
 : Variabel yang tidak diteliti   : Penanganan 
 :  Menyebabkan   : Penatalakasanaan 
 : Mekanisme   : Tujuan terapi 
 
Gambar 3.1 Kerangka Konsep Penelitian 





















































3.2 Penjelasan Kerangka Konsep Penelitian 
PGK menyebabkan komplikasi hiperkalemia. Hiperkalemia adalah bentuk 
gangguan keseimbangan elektrolit dengan berbagai penyebab. Hiperkalemia 
pada pasien PGK terjadi melalui mekanisme penurunan ekskresi kalium, 
pergeseran kalium intraseluler ke ekstraseluler, dan peningkatan asupan kalium. 
Penurunan ekskresi kalium pada PGK tejadi karena penurunan LFG dan 
penggunaan obat-obatan seperti OAINS dan penghambat ACE. Pergeseran 
kalium intraseluler ke ekstraseluler dapat terjadi pada pasien yang mengalami 
asidosis metabolik, diabetes melitus, serta penggunaan obat-obatan seperti 
digoksin dan penghambat beta.  Asupan kalium dapat meningkat melalui asupan 
makanan maupun transfusi darah. 
 Hiperkalemia terjadi saat kadar kalium serum > 5,0; > 5,5; atau > 6,0 
mmol/L. Hiperkalemia menjadi kondisi medis yang serius dikarenakan dapat 
menyebabkan perubahan elektrofisiologi jantung, seperti aritmia jantung. Aritmia 
dapat memicu terjadinya kematian jantung mendadak. Oleh karena itu, diperlukan 
terapi untuk penanganan hiperkalemia. Penatalaksanaan terapi hiperkalemia 
meliputi penggunaan kombinasi obat dan dialisis. 
Tujuan terapi kombinasi obat adalah untuk stabilisasi membran otot 
jantung, menggeser kalium ekstraseluler ke intraseluler, dan ekskresi kalium 
secara bersamaan. Obat yang digunakan untuk menstabilkan membran otot 
jantung adalah kalsium glukonat. Pergeseran kalium ekstraseluler ke intraseluler 
dapat dilakukan dengan pemberian insulin, agonis beta-2, dan natrium bikarbonat. 
Obat yang digunakan untuk mengekskresikan kalium keluar tubuh adalah 
furosemid dan golongan resin penukar ion. Penggunaan kombinasi obat mampu 
menurunkan kadar kalium serum. Kadar kalium serum yang diukur sebelum dan 
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setelah pemberian terapi kombinasi obat digunakan untuk mengevaluasi 
efektivitas kombinasi obat. 
 
3.3 Hipotesis Penelitian 
Penggunaan kombinasi obat untuk hiperkalemia efektif dalam perbaikan 






4.1 Rancangan Penelitian 
Penelitian ini merupakan penelitian observasional analitik dengan metode 
pengumpulan data secara retrospektif dan prospektif. Pemantauan yang dilakukan 
pada penelitian ini adalah adanya perbaikan kadar kalium serum setelah 
pemberian kombinasi obat untuk hiperkalemia. Sumber data yang digunakan 
adalah data sekunder berupa data rekam medis pasien PGK dengan hiperkalemia. 
  
4.2 Populasi dan Sampel 
4.2.1 Populasi 
Populasi pada penelitian ini adalah pasien PGK dengan hiperkalemia yang 
mendapat terapi kombinasi obat selama periode tahun 2017-2019. 
 
4.2.2 Sampel 
Sampel yang digunakan dalam penelitian ini adalah seluruh data terapi 
kombinasi obat untuk hiperkalemia beserta kadar kalium serum pasien sebelum 
dan setelah pemberian terapi kombinasi obat. Sampel diambil dengan metode 
simple random sampling. Sampel diambil dari data rekam medis pasien yang telah 
memenuhi kriteria inklusi pada penelitian ini. 
 
4.2.3 Kriteria Inklusi 
1. Pasien PGK rawat inap dengan hiperkalemia pre hemodialisis. 
2. Pasien yang memiliki data kadar kalium serum. 
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3. Pasien berusia ≥ 15 tahun (Kemenkes RI, 2013). 
4. Pasien yang menerima terapi kombinasi obat untuk hiperkalemia. 
 
4.2.4 Kriteria Eksklusi 
Pasien hiperkalemia bukan komplikasi PGK. 
 
4.3 Besar Sampel 
Besar sampel ditentukan dengan rumus yaitu (Dahlan, 2010): 







n1=n2 = besar sampel 
Zα = deviat baku alfa, kesalahan tipe I 
Zβ = deviat baku beta, kesalahan tipe II 
S = simpang baku 
X1-X2 = selisih minimal rerata yang dianggap bermakna 
Penelitian ini dianggap memiliki simpang baku 0,5 mmol/L (Anggraini et al., 
2016), kesalahan tipe I sebesar 5% (1,64), kesalahan tipe II sebesar 10% (1,28), 
dan rerata minimal yang dianggap bermakna adalah 0,5 mmol/L. Maka besar 
sampel dapat dihitung:  











=  8,52 ~ 9 





4.4 Variabel Penelitian 
4.4.1 Variabel Terikat 
Variabel terikat pada penelitian ini adalah kadar kalium serum pada 
pemberian terapi kombinasi obat pada pasien PGK dengan hiperkalemia. 
 
4.4.2 Variabel Bebas 
Variabel bebas pada penelitian ini adalah kombinasi obat untuk 
hiperkalemia. 
 
4.5 Lokasi dan Waktu Penelitian 
 Penelitian telah dilakukan di Ruang Rekam Medis dan Instalasi Rawat Inap 
I RSUD Dr. Saiful Anwar serta Unit Rekam Medis RS Lavalette Malang. Penelitian 
telah dilaksanakan pada bulan Maret-Mei 2019. 
 
4.6 Bahan dan Alat/Instrumen Penelitian 
4.6.1 Alat Pengolahan Data 
Penelitian ini menggunakan alat SPSS versi 24.0 yang merupakan aplikasi 
untuk memproses berbagai macam data meliputi modifikasi data, analisis statistik 
deskriptif, analisis sederhana maupun kompleks, pembuatan grafik, dan 
pembuatan tabulasi frekuensi.  
 
4.6.2 Rekam Medis 
Penelitian ini menggunakan jenis data sekunder berupa rekam medis yang 
berisi catatan dan dokumen tentang identitas pasien, pemeriksaan, pengobatan, 




4.6.3 Lembar Pengumpulan Data 
Lembar yang digunakan untuk mencatat data rekam medis pasien oleh 
peneliti. 
 
4.7 Definisi Istilah/Operasional 
1. Pasien PGK dengan hiperkalemia merupakan pasien yang menderita 
PGK dengan komplikasi hiperkalemia. 
2. Hiperkalemia adalah kondisi dengan kadar kalium serum > 5,0 mmol/L. 
3. Efektivitas merupakan tercapainya sasaran atau tujuan yang telah 
ditentukan sebelumnya. Efektivitas dalam penelitian ini dapat dilihat dari 
perbaikan kadar kalium serum setelah pemberian kombinasi obat untuk 
hiperkalemia. 
4. Pasien yang tergolong ke dalam kelompok A adalah pasien 
hiperkalemia yang menerima terapi kombinasi obat yaitu kalsium 
glukonat, Actrapid® HM, dan D40%. 
5. Pasien yang tergolong ke dalam kelompok B adalah pasien 
hiperkalemia yang menerima terapi kombinasi obat yaitu kalsium 
glukonat, Actrapid® HM, D40%, dan Ventolin® Nebules. 
6. Pasien yang tergolong ke dalam kelompok C adalah pasien 
hiperkalemia yang menerima terapi kombinasi obat yaitu kalsium 
glukonat, NovoRapid®, dan D40%. 
7. Pasien yang tergolong ke dalam kelompok D adalah pasien 
hiperkalemia yang menerima terapi kombinasi obat yaitu kalsium 





4.8 Prosedur Penelitian  
















4.9 Analisis Data 
Hasil pemeriksaan laboratorium kadar kalium serum pasien dianalisis 
dengan uji hipotesis T berpasangan dan uji one way ANOVA. Uji T berpasangan 
Mengurus perizinan penelitian di rumah sakit terkait 
Mengurus etik (ethical clearance) di Komisi Etik Penelitian Kesehatan 
RSUD Dr. Saiful Anwar dan Komisi Etik Penelitian Kesehatan Fakultas 
Kedokteran Universitas Brawijaya 
Membuat rancangan jadwal penelitian dengan rumah sakit terkait 
Melakukan penelitian sesuai jadwal yang telah disepakati 
Melakukan pengumpulan data subjek penelitian yang sesuai dengan 
kriteria inklusi melalui rekam medis 
Melakukan pencatatan identitas subjek penelitian meliputi nama, 
alamat, riwayat penyakit, riwayat pengobatan, data klinis, data 
laboratorium serta data demografi meliputi jenis kelamin dan usia 
Melakukan pencatatan riwayat pengobatan hiperkalemia dengan 
kombinasi obat meliputi nama, dosis, frekuensi, dan lama pengobatan 
Melakukan pencatatan data laboratorium terutama kadar kalium serum 
sebelum dan setelah pemberian terapi 
Melakukan pengelompokkan dan analisis data 
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digunakan untuk membandingkan data laboratorium kadar kalium serum sebelum 
(pre) dan setelah (post) pemberian kombinasi obat pada masing-masing kelompok 
sampel. Uji one way ANOVA digunakan untuk membandingkan rata-rata 
perubahan kadar kalium serum antara kelompok sampel yang diteliti. Sebelum 
dilakukan uji T berpasangan perlu dilakukan uji normalitas serta pada uji one way 
ANOVA perlu dilakukan uji normalitas dan uji homogenitas. 
Uji normalitas data yang digunakan adalah uji Shapiro-wilk karena besar 
sampel untuk masing-masing kelompok kurang dari 50. Hipotesis Ho merupakan 
data berdistribusi normal dan Ha merupakan data berdistribusi tidak normal. 
Pengambilan keputusan berdasarkan Sig. (p) > 0,05 maka Ho diterima dan Ha 
ditolak sedangkan Sig. (p) < 0,05 maka Ho ditolak dan Ha diterima (Oktaviani dan 
Notobroto, 2014). Uji kesamaan varian (homogenitas) menggunakan Levene’s 
test. Uji ini digunakan untuk mengetahui apakah varian kelompok sampel 
homogen. Pengambilan keputusan berdasarkan Sig. (p) > 0,05 maka Ho diterima 
dan Ha ditolak sedangkan Sig. (p) < 0,05 maka Ho ditolak dan Ha diterima dimana 
Ho adalah varian yang homogen sedangkan Ha adalah varian yang berbeda. 
Apabila data berdistribusi normal dan memiliki varian yang homogen maka akan 
dilakukan uji one way ANOVA. Namun, apabila data berdistribusi tidak normal 
maka harus dilakukan tranformasi data. Data akan dikelompokkan menjadi empat 







5.1 Hasil Penelitian 
Hasil penelitian dari pengambilan data rekam medis pasien PGK dengan 
hiperkalemia di Instalasi Rawat Inap I dan Rekam Medis RSUD Dr. Saiful Anwar 
serta Unit Rekam Medis RS Lavalette Malang selama bulan Maret-Mei 2019 
didapatkan 47 data rekam medis yang memenuhi kriteria inklusi. Data yang 
diperoleh dari rekam medis adalah data demografi (nama, usia, jenis kelamin), 
profil pengobatan, dan hasil pemeriksaan laboratorium. Pada penelitian ini, diamati 
profil pengobatan untuk terapi hiperkalemia dan hasil laboratorium kadar kalium 
serum serum sebelum dan setelah pemberian terapi kombinasi obat. Dari 47 
rekam medis pasien diperoleh 78 data sebagai subjek penelitian. 
5.1.1 Data Demografi 
Berdasarkan data yang didapatkan dari 47 rekam medis terdapat sebesar 
21 pasien pria (44,7%) dan 26 (55,3%) pasien wanita (lihat tabel 5.1 dan gambar 
5.1). Pasien yang dilibatkan pada penelitian ini dibagi menjadi 6 kategori usia yaitu 
rentang usia 26-35 tahun, rentang usia 36-45 tahun, rentang usia 46-55 tahun, 
rentang usia 56-65 tahun, rentang usia 66-75 tahun, dan rentang usia 76-85 tahun. 
Dari total pasien 47, ditetapkan 4 pasien (8,5%) dalam rentang usia 26-35 tahun, 
10 pasien (21,3%) rentang usia 36-45 tahun, 13 pasien (27,7%) rentang usia 46-
55 tahun, 13 pasien (27,7%) rentang usia 56-65 tahun, 6 pasien (12,8%) rentang 
usia 66-75 tahun, dan 1 pasien (2,1%) rentang usia 76-85 tahun (lihat tabel 5.1 
dan gambar 5.2). 
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Berdasarkan pola penggunaan terapi kombinasi obat untuk hiperkalemia 
yang digunakan pasien PGK dengan hiperkalemia dapat dikelompokkan menjadi 
empat kelompok yaitu kelompok A, B, C, dan D. Terapi yang paling banyak 
digunakan yaitu kelompok A (60,2%), sedangkan yang paling sedikit digunakan 
yaitu kelompok D (5,1%) (lihat tabel 5.1 dan gambar 5.3). 
 
Tabel 5.1 Distribusi Pasien berdasarkan Demografi 
 
Jenis Kelamin n Persentase (%) 
 Pria 21 44,7 
 Wanita 26 55,3 
 Total 47 100,0 
Usia   
 26-35 4 8,5 
 36-45 10 21,3 
 46-55 13 27,7 
 56-65 13 27,7 
 66-75 6 12,8 
 76-85 1 2,1 
 Total 47 100,0 
Kombinasi Obat untuk Hiperkalemia   
 Kelompok A 47 60,2 
 Kelompok B 19 24,4 
 Kelompok C 8 10,3 
 Kelompok D 4 5,1 
 Total 78* 100,0 
Keterangan: 
* Dari 47 pasien diperoleh 78 data koreksi hiperkalemia karena satu pasien dapat 
menerima lebih dari satu kali terapi pada kelompok terapi yang sama dan/atau lebih dari 
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5.1.2 Rerata Perubahan Kadar Kalium Serum Pasien 
Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui efektivitas kombinasi 
obat dalam penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK dengan melihat 
perubahan kadar kalium serum pasien. Perubahan kadar kalium serum dapat 
dilihat dari selisih kadar kalium serum pasien sebelum dan setelah menerima 
kombinasi obat untuk hiperkalemia. Rerata perubahan (∆p) kadar kalium serum 
menunjukkan besarnya penurunan kadar kalium serum masing-masing kelompok 
kombinasi obat dalam sekali pemberian terapi (lihat tabel 5.2). 
 
Tabel 5.2 Rerata Perubahan Kadar Kalium Serum Masing-Masing Kelompok 
Kombinasi Obat 
 
No. Kelompok Nama Obat ∆p (mmol/L) n 
1. A Kalsium glukonat, Actrapid® 
HM, D40% 
0,62 47 
2. B Kalsium glukonat, Actrapid® 
HM, D40%, Ventolin® Nebules 
0,72 19 
3. C Kalsium glukonat, 
NovoRapid®, D40% 
1,03 8 
4. D Kalsium glukonat, Humulin® 
R, D40% 
0,84 4 
∆p: rerata perubahan kadar kalium serum (mmol/L); Actrapid® HM: mengandung larutan netral dari 
monokomponen insulin manusia (rekombinan DNA asli) 100 IU/mL; NovoRapid®: mengandung 
insulin aspart 100 IU/mL; Humulin® R: insulin bolus/short-acting insulin, mengandung insulin 
manusia reguler (rekombinan DNA asli) 100 IU/mL; Ventolin® Nebules: mengandung salbutamol 
sulfat 2,5 mg/2,5 mL. 
 
5.2 Analisis Data 
5.2.1 Perbandingan Kadar Kalium Serum Sebelum dan Setelah Koreksi 
Hiperkalemia 
Uji yang dilakukan untuk menganalisis adanya perbedaan kadar kalium 
serum sebelum dan setelah pasien menerima terapi kombinasi obat adalah uji T 
berpasangan. Uji T berpasangan dapat dilakukan apabila data berdistribusi 
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normal. Oleh karena itu, sebelumnya dilakukan uji normalitas. Uji normalitas yang 
digunakan adalah uji Shapiro-wilk karena besar sampel sampel tiap kelompok 
kurang dari 50. 
Pada uji normalitas yang dilakukan terhadap sampel dari keempat 
kelompok kombinasi obat didapatkan data dari kelompok A, B, C, dan D 
berdistribusi normal yaitu p > 0,05 (lihat tabel 5.3), baik data kadar kalium serum 
sebelum maupun setelah koreksi hiperkalemia. Selanjutnya, dilakukan uji T 
berpasangan terhadap keempat kelompok sampel dengan hasil yang disajikan 
pada tabel 5.4. 
 
Tabel 5.3 Hasil Uji Normalitas pada Kadar Kalium Serum Sebelum dan 
Setelah Koreksi Hiperkalemia 
 
Variabel p Keterangan 
Kelompok A Pre 0,444 Berdistribusi normal 
Post 0,279 Berdistribusi normal 
Kelompok B Pre 0,480 Berdistribusi normal 
Post 0,063 Berdistribusi normal 
Kelompok C Pre 0,549 Berdistribusi normal 
Post 0,319 Berdistribusi normal 
Kelompok D Pre 0,170 Berdistribusi normal 
Post 0,929 Berdistribusi normal 
 
Tabel 5.4 Hasil Uji T Berpasangan pada Kadar Kalium Serum Sebelum dan 
Setelah Koreksi Hiperkalemia 
 




Kelompok A Pre 47 6,56±0,59 
0,62±0,58 0,000 Post 47 5,93±0,80 
Kelompok B Pre 19 6,89±0,74 
0,72±0,61 0,000  Post 19 6,18±1,00 
Kelompok C Pre 8 6,92±0,95 
1,03±0,52 0,001 Post 8 5,89±1,06 
Kelompok D Pre 4 7,20±0,21 
0,84±0,73 0,106 
Post 4 6,36±0,90 
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Berdasarkan tabel 5.4 dapat diketahui bahwa terdapat penurunan kadar 
kalium serum setelah koreksi hiperkalemia yang signifikan secara statistik (p < 
0,05) pada kelompok kombinasi obat A, B, dan C. Sementara itu, pada kelompok 
D juga terdapat penurunan kadar kalium serum setelah koreksi hiperkalemia tetapi 
penurunannya tidak signifikan secara statistik (p > 0,05). 
 
5.2.2 Perbandingan Perubahan Kadar Kalium Serum antar Kelompok 
Kombinasi Obat 
Tabel 5.5 Hasil Uji Normalitas pada Perubahan Kadar Kalium Serum antar 
Kelompok Kombinasi Obat 
 
Variabel p Keterangan 
Kelompok A 0,137 Berdistribusi normal 
Kelompok B 0,144 Berdistribusi normal 
Kelompok C 0,823 Berdistribusi normal 
Kelompok D 0,813 Berdistribusi normal 
 
Uji hipotesis one way ANOVA dilakukan terhadap keempat kelompok 
kombinasi obat yang mampu menurunkan kadar kalium serum. Uji hipotesis ini 
bertujuan untuk mengetahui kelompok kombinasi obat yang paling efektif dalam 
perbaikan kadar kalium serum. Uji normalitas dilakukan sebelum melakukan uji 
hipotesis one way ANOVA. Data selisih kadar kalium serum dari keempat 
kelompok sampel diuji normalitas mengunakan uji Shapiro-Wilk karena besar 
sampel tiap kelompok kurang dari 50. Pada uji normalitas yang dilakukan 
didapatkan hasil distribusi data keempat kelompok sampel adalah normal yaitu p 
> 0,05 (lihat tabel 5.5). Oleh karena itu memenuhi syarat untuk dilakukan uji 
hipotesis one way ANOVA. 
Selain itu, uji one way ANOVA juga dilakukan uji kesamaan varian 
(homogenitas) untuk mengetahui apakah varian kelompok sampel sama 
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(homogen). Uji homogenitas menggunakan Levene’s test memberikan hasil p = 
0,793 (p > 0,05) yang menunjukkan tidak ada perbedaan varian antara kelompok 
data yang dibandingkan atau dengan kata lain varian data adalah sama. 
 
Tabel 5.6 Hasil Uji One Way ANOVA pada Perubahan Kadar Kalium Serum 
antar Kelompok Kombinasi Obat 
 
Variabel n Rerata±s.b p 
Kelompok Sampel A 47 0,62±0,58 0,336 
 B 19 0,72±0,61  
 C 8 1,03±0,53 
 D 4 0,84±0,73  
 
Hasil uji menunjukkan bahwa nilai p = 0,336 yang berarti tidak ada 
perbedaan signifikan (p > 0,05) perubahan kadar kalium serum antara keempat 
kelompok kombinasi obat untuk hiperkalemia (lihat tabel 5.6). Dengan demikian 







6.1 Pembahasan Hasil Penelitian 
Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui efektivitas penggunaan 
kombinasi obat dalam penatalaksanaan hiperkalemia pada pasien PGK dengan 
hiperkalemia di RSUD Dr. Saiful Anwar dan RS Lavalette Malang. Penelitian ini 
telah dinyatakan laik etik oleh Komisi Etik Penelitian Kesehatan RSUD Dr. Saiful 
Anwar dengan nomor surat keterangan kelaikan etik 400/039/K.3/302/2019. 
Penelitian ini juga telah dinyatakan laik etik oleh Komisi Etik Penelitian Kesehatan 
Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya Malang dengan nomor surat 
keterangan kelaikan etik 91/EC/KEPK-S1-FARM/03/2019. Pengambilan data 
dilakukan pada bulan Maret 2019 sampai dengan bulan Mei 2019. 
 
6.1.1 Distribusi Pasien berdasarkan Jenis Kelamin 
Berdasarkan hasil pengambilan data didapatkan sebanyak 47 pasien yang 
menderita PGK dengan hiperkalemia dan mendapat terapi kombinasi obat. 
Distribusi pasien berdasarkan jenis kelamin sebanyak 26 orang (55,3%) berjenis 
kelamin wanita. Jumlah ini lebih banyak dibandingkan pasien pria yaitu 21 orang 
(44,7%). Prevalensi wanita mengalami PGK lebih tinggi dibandingkan pria 
disebabkan faktor penurunan LFG yang lebih besar dan peningkatan kejadian 
albuminuria (Goldberg dan Krause, 2016). 
PGK menjadi faktor risiko munculnya hiperkalemia pada pasien karena 
terjadi penurunan LFG. LFG yang menurun dapat menyebabkan peningkatan 
kadar kalium serum karena filtrasi dan sekresi kalium rendah. Ketika aldosteron 
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atau faktor kaliuretik lainnya gagal mempertahankan homeostasis kalium, maka 
kalium ekstraseluler akan meningkat. Risiko terjadinya hiperkalemia meningkat 
hingga 5,5 kali pada pasien dengan penyakit ginjal dan 2 kali pada pasien wanita 
(Turgutalp et al., 2016). 
 
6.1.2 Distribusi Pasien Berdasarkan Usia 
Usia yang digunakan sebagai kriteria inklusi pada penelitian ini adalah 
pasien berusia ≥ 15 tahun. Sebanyak 47 pasien dikelompokkan dalam 6 kategori 
usia dengan usia termuda sesuai data yang diperoleh, yaitu pasien berusia 26 
tahun. Kategori usia meliputi rentang usia 26-35 tahun, rentang usia 36-45 tahun, 
rentang usia 46-55 tahun, rentang usia 56-65 tahun, rentang usia 66-75 tahun, dan 
rentang usia 76-85 tahun. Usia paling banyak adalah kategori rentang usia 46-55 
tahun dan rentang usia 56-65 tahun, yaitu masing-masing sebanyak 13 pasien 
(27,7%). 
Perubahan struktural dan fungsional ginjal terjadi seiring dengan 
bertambahnya usia yang dapat menyebabkan ketidakseimbangan kalium. 
Penurunan LFG dan fungsi tubular ginjal dapat menyebabkan berkurangnya 
ekskresi kalium. Risiko hiperkalemia pada pasien dengan penyakit ginjal 
meningkat pada orang tua dibandingkan dengan pasien yang lebih muda. Selain 
penyakit ginjal, orang tua dapat menderita beberapa komorbiditas lain. 
Komorbiditas seperti penyakit jantung dan hipertensi dapat memicu disfungsi 
tubular ginjal dan penurunan LFG yang menyebabkan berkurangnya ekskresi 





6.1.3 Kombinasi Obat untuk Hiperkalemia 
Obat yang digunakan dalam penatalaksanaan hiperkalemia meliputi 
kalsium glukonat, Actrapid® HM, NovoRapid®, Humulin® R, D40%, dan Ventolin® 
Nebules. Dosis terapi untuk setiap pasien dan setiap pemberian obat adalah sama. 
Dosis kalsium glukonat 100 mg/mL diberikan sebanyak 10 mL, insulin diberikan 
sebanyak 10 IU bersama dengan 50 mL D40%, dan Ventolin® Nebules 2,5 mg 
diberikan sebanyak 10 mg. Terapi hiperkalemia pada dua rumah sakit tidak pernah 
menggunakan obat tunggal melainkan dengan kombinasi obat. Terapi kombinasi 
obat untuk hiperkalemia yang digunakan pasien pada penelitian ini dikelompokkan 
menjadi 4 kelompok yaitu kelompok A, B, C, dan D. Terapi kombinasi obat yang 
paling banyak digunakan adalah kelompok A sebanyak 47 data (60,2%), 
sedangkan yang paling sedikit digunakan adalah kelompok D dengan 4 data 
(5,1%). 
Kombinasi obat digunakan dalam mengatasi hiperkalemia karena terdapat 
beberapa tujuan terapi yang hendak dicapai. Keempat kelompok kombinasi obat 
dan dosis yang diberikan telah sesuai dengan penatalaksanaan hiperkalemia 
berdasarkan National Kidney Foundation 2015. Keempat kelompok kombinasi 
obat juga menunjukkan adanya perubahan kadar kalium serum setelah pemberian 
terapi. Rerata perubahan kelompok A, B, C, dan D berturut-turut sebesar 0,62; 
0,72; 1,03; dan 0,84 mmol/L. Rerata perubahan kadar kalium serum tersebut 
menunjukkan besarnya penurunan kadar kalium serum masing-masing kelompok 
kombinasi obat dalam sekali pemberian terapi. Menurut American Family 
Physician penanganan segera hiperkalemia terdapat tiga tujuan terapi, yaitu 1) 
untuk menstabilkan miokardia dalam mencegah aritmia; 2) menggeser kalium 
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ekstraseluler agar masuk ke dalam sel; serta 3) membuang kelebihan kalium dari 
tubuh (Viera dan Wouk, 2015). 
Kalsium intravena diberikan untuk menstabilkan miokardia. Pergeseran 
kalium secara intraseluler dilakukan menggunakan insulin, agonis beta-2 atau 
natrium bikarbonat. Insulin diberikan secara intravena diikuti dengan pemberian 
dekstrosa 50%. Namun untuk pasien di Indonesia digunakan dekstrosa 40%. 
Agonis beta-2, yaitu salbutamol diberikan secara inhalasi. Pengeluaran kalium dari 
tubuh juga dapat dilakukan dengan resin penukar ion, seperti natrium atau kalsium 
polistiren sulfonat yang dapat diberikan secara per oral atau per rektal (Erin dan 
Lee, 2017). 
6.1.4 Hasil Uji Beda Kombinasi Obat untuk Hiperkalemia terhadap Kadar 
Kalium Serum Pasien 
6.1.4.1 Perbandingan Kadar Kalium Serum Sebelum dan Setelah Koreksi 
Hiperkalemia 
Penelitian ini mengamati perbaikan kadar kalium serum pasien setelah 
menerima kombinasi obat manajemen hiperkalemia untuk melihat efektivitas 
pengobatan. Kadar kalium serum diperoleh dari hasil pemeriksaan laboratorium 
sebelum dan setelah pasien menerima terapi kombinasi obat. Kombinasi obat 
yang diterima oleh pasien telah dikelompokkan menjadi empat kelompok sampel 
yang akan diuji. Uji T berpasangan digunakan untuk menganalisis adanya 
perbedaan kadar kalium serum sebelum dan setelah pasien menerima terapi 
kombinasi obat dari masing-masing kelompok sampel. Hasil uji dari kelompok A, 
B, C, dan D menunjukkan terdapat penurunan kadar kalium serum setelah 
pemberian terapi kombinasi obat. Nilai p kelompok A, B, dan C berturut-turut 0,000; 
0,000; dan 0,001 yang menunjukkan bahwa penurunan kadar kalium serum ketiga 
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kelompok tersebut signifikan secara statistik. Sementara itu, kelompok D memiliki 
nilai p = 0,106 yang menunjukkan penurunan kadar kalium serum kelompok 
tersebut tidak signifikan secara statistik. 
Kombinasi obat kelompok A, B, C, dan D secara keseluruhan 
menggunakan obat kalsium glukonat, insulin, dan D40%. Pembeda dari 
keempatnya adalah jenis insulin yang digunakan serta adanya penambahan 
Ventolin® Nebules. Efektivitas dari kombinasi obat didukung oleh mekanisme kerja 
obat untuk mencapai tiga tujuan terapi hiperkalemia. Kalsium mengantagonis 
kardiotoksisitas hiperkalemia dengan menstabilkan membran sel jantung untuk 
mencegah depolarisasi yang tidak diinginkan. Stabilisasi membran sel jantung 
dilakukan dengan meningkatkan ambang potensial jantung, sehingga 
mengembalikan gradien normal antara ambang potensial dan potensial membran 
istirahat. Kalsium tidak memiliki efek pada penurunan kadar kalium serum. Kalsium 
intravena yang dapat diberikan adalah kalsium glukonat 10% (100 mg/mL) dengan 
dosis 10 mL. Mula kerja kalsium glukonat tercapai dalam waktu 5 menit dengan 
durasi kerja sekitar 30-60 menit (Kovesdy, 2015; Lederer, 2018). 
Sebesar 98% kalium tubuh tersimpan di intraseluler dan hanya 2% yang 
berada di ekstraseluler. Kalium adalah kation intraseluler terbesar dengan 
konsentrasi 30-40 kali lebih besar daripada konsentrasi kalium ekstraseluler. 
Kalium berperan penting dalam kontraksi otot jantung pada fase repolarisasi. 
Tingginya kadar kalium serum pada kondisi hiperkalemia menunjukkan kadar 
kalium yang lebih besar di darah dibandingkan dengan di dalam sel otot jantung. 
Kadar kalium serum yang tinggi dapat memicu terjadinya gangguan denyut atau 
irama jantung (aritmia). Aritmia menjadi kondisi yang membahayakan karena 
dapat memicu henti jantung yang mengakibatkan kematian. Aritmia terjadi karena 
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kondisi hiperkalemia meningkatan repolarisasi. Repolarisasi meningkat dengan 
meningkatkan konduktansi kanal K+ dan memperpendek durasi potensial aksi 
(Weiss et al., 2017). 
Insulin mengaktifkan pompa Na+/K+-ATPase di otot rangka, sehingga 
menyebabkan pergeseran kalium ke intraseluler. Insulin yang paling banyak 
direkomendasikan adalah insulin kerja pendek dengan dosis insulin intravena 10 
unit dan 50 mL dekstrosa (Shingarev dan Allon, 2010). Actrapid® HM dan 
Humulin® R adalah insulin kerja pendek, sedangkan NovoRapid® adalah insulin 
kerja cepat yang diberikan pada pasien dalam penelitian ini. Efek insulin dapat 
terlihat dalam waktu 15-30 menit setelah pemberian dengan durasi kerja ≥ 2 jam 
dan diperkirakan mampu menurunkan kadar kalium serum sebesar 0,7-1,0 mmol/L 
(Viera dan Wouk, 2015). 
Saat ada asupan glukosa insulin akan berikatan dengan reseptornya. 
Ikatan insulin dengan reseptornya akan memicu peningkatan aktivitas Na+/K+-
ATPase pada otot rangka dengan meningkatkan ekspresi pompa Na+/K+ di 
membran plasma. Insulin meningkatkan ekspresi pompa Na+/K+ melalui 
pensinyalan pada jalur yang melibatkan fosfatidilinositol 3-kinase (PI3-K) dan 
protein kinase atipikal C (PKC) (Ho, 2011). Ikatan insulin dengan reseptornya 
menyebabkan fosforilasi protein substrat reseptor insulin (IRS-1) yang akan 
berikatan dengan fosfatidilinositol 3-kinase (PI3-K). Interaksi IRS-1 dengan PI3-K 
mengarah pada aktivasi PDK1. Selanjutnya, terjadi aktivasi protein kinase atipikal 
C (PKC) yang mengarah pada aktivasi pompa Na+/K+-ATPase (Palmer, 2015). 
Pemberian insulin dalam tatalaksana hiperkalemia disertai dengan 
pemberian dekstrosa. Dekstrosa diberikan bersama insulin bukan untuk 
meningkatkan kerja insulin dalam menurunkan kadar kalium serum. Dekstrosa 
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juga tidak dapat menggeser kalium dari ekstraseluler ke intraseluler. Pemberian 
dekstrosa bertujuan untuk mencegah terjadinya hipoglikemia pada pasien karena 
pemberian insulin (Li dan Vijayan, 2014; Viera dan Wouk, 2015; Farina dan 
Anderson, 2018). Penelitian yang dilakukan Scharfes et al. (2012) menyebutkan 
bahwa sebesar 8,7% pasien rawat inap yang diberikan 10 IU insulin dan 25 g 
dekstrosa mengalami hipoglikemia. Penelitian lain juga menunjukkan risiko 
hipoglikemia sebesar 13%, meskipun pasien telah menerima terapi insulin disertai 
dengan dekstrosa (Apel et al., 2014). Hipoglikemia memiliki pengaruh signifikan 
terhadap peningkatan lama rawat inap dan mortalitas. Oleh karena itu, pemberian 
insulin untuk hiperkalemia tetap diikuti dengan pemberian dekstrosa. 
Selain sebagai pencegahan terhadap hipoglikemia, dekstrosa dibutuhkan 
untuk mendukung aktivitas Na+/K+-ATPase. Dekstrosa atau glukosa akan 
mengalami proses glikolisis di dalam sel. Pada proses glikolisis, piruvat kinase 
mengkatalisasi pembentukan ATP dengan mengubah fosfoenolpiruvat menjadi 
piruvat. Pembentukan ATP oleh piruvat kinase penting untuk memberi energi pada 
Na+/K+-ATPase (Pirkmajer dan Chibalin, 2016). 
Pada penelitian ini penggunaan insulin untuk terapi hiperkalemia 
merupakan bentuk penggunaan obat off-label. Off-label adalah penggunaan obat 
di luar indikasi yang tertera dalam label, belum ditinjau atau mendapat persetujuan 
lembaga yang berwenang. Namun, otoritas hukum mengakui kebijakan dokter 
untuk memberikan obat off-label (Dresser dan Frader, 2009). Indikasi insulin yang 
telah diakui FDA maupun BPOM dan tertera dalam label adalah sebagai terapi 
diabetes mellitus tipe 1 dan tipe 2 serta ketoasidosis diabetes (Badan POM RI, 
2015; ASHP, 2017). Off-label insulin telah disepakati dan biasa digunakan oleh 
praktisi dalam penatalaksanaan hiperkalemia (Institute for Safe Medication 
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Practices, 2015; Gahart et al., 2019). Penggunaan insulin sebagai terapi 
hiperkalemia terkait dengan mekanismenya yang dapat mengaktifkan Na+/K+-
ATPase untuk menggeser kalium esktraseluler ke intraseluler.  
Ventolin® Nebules yang mengandung salbutamol atau albuterol dapat 
mengatasi hiperkalemia dengan menginduksi pergeseran kalium dari ekstraseluler 
ke intraseluler. Salbutamol meningkatkan aktivitas Na+/K+-ATPase pada otot 
rangka melalui jalur seluler yang berbeda dengan insulin. Oleh karena itu 
tambahan terapi agonis beta-2, seperti salbutamol dengan dosis 10-20 mg bersifat 
aditif terhadap efek penurunan kadar kalium dari insulin (Shingarev dan Allon, 
2010). Efek menurunkan kadar kalium serum sebesar 0,5-1 mmol/L dapat terlihat 
dalam waktu 30 menit dengan durasi kerja ≥ 2 jam (Viera dan Wouk, 2015). 
Salbutamol dan insulin bekerja dengan mengaktifkan Na+/K+-ATPase untuk 
menggeser kalium dari ekstraseluler ke intraseluler. Namun, keduanya bekerja 
pada jalur seluler yang berbeda. Salbutamol merangsang reseptor agonis beta-2 
pada otot dan hati. Agonis beta-2 merangsang pompa Na+/K+-ATPase melalui 
pengaktifan siklik adenosin monofosfat/cAMP, sehingga menggeser kalium dari 
ekstraseluler ke intraseluler (Kim et al., 2009). Sementara itu, insulin dapat 
menggeser kalium ke dalam sel dengan merangsang aktivitas antiporter Na+/H+ 
pada membran sel. Aktivitas tersebut mendorong masuknya natrium ke dalam sel 
yang kemudian mengaktifkan Na+/K+-ATPase untuk memasukkan kalium ke 
intraseluler (Li dan Vijayan, 2014). 
Agonis beta-2 berikatan dengan reseptornya dan mengaktifkan reseptor 
agonis beta-2. Reseptor agonis beta-2 yang teraktivasi akan berikatan dengan 
protein Gs. Protein Gs akan memediasi ikatan reseptor agonis beta-2 dengan 
adenilat siklase. Stimulasi adenilat siklase akan mengkatalisis perubahan 
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adenosin trifosfat (ATP) menjadi siklik adenosin monofosfat/cAMP. Peningkatan 
konsentrasi cAMP intraseluler akan mengaktifkan protein kinase A (PKA). Aktivasi 
PKA merangsang aktivitas Na+/K+-ATPase dengan meningkatkan jumlah pompa 
Na+/K+ pada membran plasma (Barisione et al., 2010). 
Pada penelitian ini kelompok kombinasi obat A, B, C, dan D mampu 
menurunkan kadar kalium serum karena berdasarkan mekanisme kerjanya telah 
memenuhi tujuan terapi hiperkalemia. Hasil systematic review yang dilakukan 
Elliot et al. (2010) mengenai evaluasi terapi pada hiperkalemia juga menunjukkan 
adanya penggunaan kombinasi obat. Hasil studi tersebut menerangkan bahwa 
terapi untuk menggeser kalium ekstraseluler ke dalam sel yang menggunakan 
insulin intravena dan agonis beta-2 ketika diberikan bersama-sama adalah lebih 
efektif dibandingkan pengobatan tunggal. Ketiga kelompok kombinasi obat, yaitu 
kelompok A, B, dan C terbukti efektif dalam perbaikan kadar kalium serum pasien 
dilihat dari penurunan kadar kalium serum yang signifikan secara statistik. Namun, 
hal sebaliknya terjadi pada kelompok kombinasi obat D. Kelompok D memberikan 
hasil penurunan kadar kalium serum yang tidak signifikan secara statistik. Hasil 
yang tidak sesuai pada kelompok D dapat disebabkan besar sampel yang tidak 
memenuhi syarat minimal besar sampel pada penelitian ini, sehingga tidak dapat 
mewakili populasi. 
6.1.4.2 Perbandingan Perubahan Kadar Kalium Serum antar Kelompok 
Kombinasi Obat untuk Hiperkalemia 
Pada penelitian ini dilakukan analisis terhadap keempat kelompok 
kombinasi obat untuk mengetahui kombinasi obat yang paling efektif dalam 
perbaikan kadar kalium serum. Hasil analisis yang dilakukan dengan uji one way 
ANOVA menghasilkan nilai p = 0,336. Nilai p > 0,05 menunjukkan bahwa tidak ada 
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perbedaan yang signifikan perubahan kadar kalium serum antara keempat 
kelompok kombinasi obat untuk hiperkalemia. Berdasarkan hasil tersebut dapat 
diketahui bahwa tidak ada kombinasi obat yang paling efektif dalam perbaikan 
kadar kalium serum. Dengan demikian dapat dikatakan pula bahwa efektivitas 
kelompok kombinasi obat A, B, C, dan D adalah sama. 
Hasil tersebut juga menunjukkan bahwa penambahan obat tidak 
meningkatkan efek penurunan kadar kalium serum. Penggunaan kombinasi 
kalsium glukonat dengan insulin dan D40% saja telah dapat menurunkan kadar 
kalium serum. Penelitian yang dilakukan Peacock et al. (2018) menyebutkan 
bahwa pengobatan hiperkalemia sangat bervariasi dan kompleks. Penambahan 
beberapa obat yang berbeda dimungkinkan dapat meningkatkan efek penurunan 
kadar kalium serum, namun belum ada data uji coba acak terkontrol/randomized 
controlled trials untuk mendukung pendekatan terapi ini. Oleh karena itu, 
dibutuhkan lebih banyak studi dan evaluasi terapi untuk penatalaksanaan 
hiperkalemia. 
 
6.2 Implikasi terhadap Bidang Kefarmasian 
Pasien dengan fungsi ginjal menurun dan berlanjut menjadi PGK sangat 
berisiko mengalami hiperkalemia. Hiperkalemia memiliki efek depolarisasi jantung 
yang secara langsung dapat menyebabkan aritmia. Aritmia dapat memicu 
terjadinya cardiac arrest yang merupakan penyebab kematian mendadak, 
sehingga pasien hiperkalemia perlu penanganan segera. Oleh karena itu, 




Terapi kombinasi obat untuk hiperkalemia dengan minimal pemberian 
kalsium glukonat, insulin, dan D40% efektif dalam perbaikan kadar kalium. Insulin 
yang digunakan baik Actrapid®, NovoRapid® maupun Humulin® R memiliki 
efektivitas yang sama. Dengan demikian dokter dan farmasis dapat memiliki 
pilihan insulin sebagai terapi untuk hiperkalemia dengan menyesuaikan 
ketersediaan obat dan anggaran biaya fasilitas kesehatan. 
Terapi kombinasi obat dengan penambahan Ventolin® Nebules juga 
memberikan efektivitas pengobatan serupa dengan kombinasi kalsium glukonat 
dengan insulin dan D40%. Oleh karena itu, dengan pertimbangan efektivitas dan 
efisiensi biaya pengobatan farmasis dapat menyarankan penggunaan kombinasi 
obat yang paling minimal. Dengan demikian farmasis dapat mendorong 
penggunaan obat yang efektif, efisien, dan aman di rumah sakit. Selain membantu 
dalam penentuan terapi, seorang farmasis juga dapat memantau kadar kalium 
serum pasien dan data laboratorium lainnya sebagai acuan penghentian terapi 







Dari penelitian yang dilakukan dapat disimpulkan bahwa: 
a. Penggunaan terapi kombinasi obat untuk hiperkalemia pada pasien PGK 
dengan hiperkalemia yang paling banyak adalah kombinasi kalsium 
glukonat, Actrapid® HM, dan D40%. 
b. Penggunaan kombinasi obat kalsium glukonat, Actrapid® HM, dan D40%; 
kalsium glukonat, Actrapid® HM, D40%, dan Ventolin® Nebules; serta 
kalsium glukonat, NovoRapid®, dan D40%® mampu menurunkan kadar 
kalium serum pasien dan penurunannya signifikan secara statistik. 
c. Penggunaan kombinasi obat kalsium glukonat, Humulin® R, dan D40% 
mampu menurunkan kadar kalium serum pasien tetapi penurunannya tidak 
signifikan secara statistik. 




Saran yang dapat diambil dari penelitian ini adalah diharapkan ada 
penelitian lebih lanjut dengan metode retrospektif dan prospektif untuk 
memperbesar besar sampel. Selain itu, penelitian dapat melibatkan kerja sama 
dengan dokter terkait pemberian kombinasi obat, sehingga kombinasi obat yang 
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Lampiran 1. Surat Pernyataan Laik Etik dari Komisi Etik Kesehatan RSUD 





Lampiran 2. Surat Pernyataan Laik Etik dari Komisi Etik Kesehatan Fakultas 























Kode Usia Kadar Kalium 
Selisih 
Nama Obat Dosis Sampel (Tahun) Pre Post 
A Kalsium Glukonat inj 10% 10 mL 1. Tn. AR 39 7,79 6,26 1,53a 
  Actrapid® HM 50 mL 2. Tn. AR 39 6,26 6,47 -0,21b 
  D40% 10 IU 3. Tn. AR 39 6,47 6,46 0,01a 
      4. Tn. AR 39 6,46 6,25 0,21a 
      5. Tn. MSS 73 6,93 6,07 0,86a 
      6. Tn. H 40 6,85 6,00 0,85a 
      7. Ny. P 54 6,40 5,77 0,63a 
      8. Ny. S 49 7,58 7,10 0,48a 
      9. Ny. S 49 7,10 6,92 0,18a 
      10. Ny. DAW 39 5,89 3,76 2,13a 
      11. Tn. S 65 6,69 5,93 0,76a 
      12. Tn. S 65 6,17 4,66 1,51a 
      13. Tn. TEL 40 5,36 4,25 1,11a 
      14. Ny. PJ 52 6,28 6,28 0,00a 
      15. Tn. HP 66 5,91 5,46 0,45a 
      16. Ny. YR 51 5,95 5,79 0,16a 
      17. Ny. SL 47 6,60 6,41 0,19a 
      18. Tn. SS 74 6,26 4,70 1,56a 
      19. Ny. IR 38 6,77 5,17 1,60a 
                                                          
a Hasil yang menunjukkan ada perbaikan kadar kalium serum setelah pemberian terapi kombinasi obat. 
b Hasil yang menunjukkan tidak ada perbaikan kadar kalium serum setelah pemberian terapi kombinasi obat. 
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      20. Ny. SM 64 5,69 5,05 0,64a 
      21. Tn. MSD 26 6,78 6,40 0,38a 
      22. Tn. I 64 6,35 6,05 0,30a 
      23. Tn. I 64 6,05 5,78 0,27a 
   24. Ny. B 50 7,52 7,21 0.31a 
   25. Ny. SY 47 7,78 7,07 0,71a 
   26. Ny. R 55 6,38 5,76 0,62a 
   27. Ny. PM 72 6,50 6,64 -0,14b 
   28. Tn. RC 61 6,95 6,95 0,00a 
   29. Tn. SJ 64 6,02 5,89 0,13a 
   30. Ny. SN 52 7,00 6,20 0,80a 
   31. Tn. A 33 6,23 5,15 1,08a 
   32. Tn. AR 39 6,25 5,94 0,31a 
   33. Tn. AR 39 6,25 5,49 0,76a 
   34. Tn. AR 39 5,49 4,80 0,69a 
   35. Ny. I 61 6,56 6,12 0,44a 
   36. Ny. I 61 6,12 5,86 0,26a 
   37. Ny. I 61 5,86 5,47 0,39a 
   38 Tn. M 40 7,07 5,89 1,18a 
   39. Tn. M 40 5,89 5,05 0,84a 
   40. Tn. F 41 6,50 4,79 1,71a 
   41. Ny. A 58 6,61 7,34 -0,73b 
   42. Ny. A 58 7,34 7,13 0,21a 
   43. Ny. A 58 7,13 6,96 0,17a 
   44. Ny. T  59 7,43 6,59 0,84a 
   45. Tn. MS 53 7,43 5,81 1,62a 
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   46. Ny. SR 44 7,29 6,18 1,11a 
   47. Ny. L 34 6,31 5,86 0,45a 






Kode Usia Kadar Kalium 
Selisih 
Nama Obat Dosis Sampel (Tahun) Pre Post 
B Kalsium Glukonat inj 10% 10 mL 1. Tn. HM 55 6,60 6,04 0,56a 
  Actrapid® HM 50 mL 2. Tn. HM 55 6,04 6,21 -0,17b 
  D40% 10 IU 3. Tn. HM 55 6,21 6,30 -0,09b 
  Ventolin® Nebules 2,5 mg 10 mg 4. Tn. HM 55 6,30 4,37 1,93a 
      5. Ny. ST 59 6,90 6,67 0,23a 
      6. Tn. K 67 7,50 6,52 0,98a 
      7. Ny. S 49 7,74 6,92 0,82a 
      8. Ny. S 49 5,80 3,61 2,19a 
      9. Tn. S 65 7,14 6,73 0,41a 
      10. Ny. SH 41 8,81 8,49 0,32a 
      11. Ny. PJ 52 5,99 5,73 0,26a 
      12. Ny. SA 46 6,52 6,30 0,22a 
      13. Tn. MSD 26 6,54 5,58 0,96a 
      14. Tn. MSD 26 7,35 6,78 0,57a 
   15. Ny. B 50 7,21 6,19 1,02a 
   16. Tn. J 56 6,71 5,55 1,16a 
   17. Tn. SJ 64 7,32 6,65 0,67a 
   18. Tn. N 60 6,78 6,29 0,49a 
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   19. Ny. M 29 7,63 6,55 1,08a 






Kode Usia Kadar Kalium 
Selisih 
Nama Obat Dosis Sampel (Tahun) Pre Post 
E Kalsium Glukonat inj 10% 10 mL 1. Ny. SI 67 6,24 5,34 0,90a 
  NovoRapid® 50 mL 2. Ny. SL 47 6,41 5,23 1,18a 
  D40% 10 IU 3. Ny. SL 47 5,63 4,70 0,93a 
      4. Tn. SO 57 8,40 7,40 1,00a 
      5. Tn. SO 57 7,40 7,10 0,30a 
      6. Ny. K 58 8,10 6,70 1,40a 
      7. Ny. K 58 6,70 4,70 2,00a 
      8. Ny. PI 76 6,50 6,00 0,50a 






Kode Usia Kadar Kalium 
Selisih 
Nama Obat Dosis Sampel (Tahun) Pre Post 
D Kalsium Glukonat inj 10% 10 mL 1. Ny. D 55 6,90 4,23 2,67a 
  Humulin® R 50 mL 2. Tn. AM 38 7,36 7,33 0,03a 
  D40%  10 IU 3. Tn. AM 38 7,33 5,13 2,20a 
      4. Ny. IR 38 7,23 6,77 0,46a 
Rerata 7,21 6,37 0,84 
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Lampiran 6. Hasil Uji Statistik 
 
1. Hasil Uji Normalitas 
a. Hasil Uji Normalitas Kelompok A 
Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
Statistic df Sig. Statistic df Sig. 
Kadar Kalium Pre .096 47 .200* .976 47 .444 
Kadar Kalium Post .136 47 .030 .971 47 .279 
*. This is a lower bound of the true significance. 
a. Lilliefors Significance Correction 
 
 
b. Hasil Uji Normalitas Kelompok B 
 
Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
Statistic df Sig. Statistic df Sig. 
Kadar Kalium Pre .073 19 .200* .973 19 .841 
Kadar Kalium Post .180 18 .127 .902 18 .063 
*. This is a lower bound of the true significance. 
a. Lilliefors Significance Correction 
 
c. Hasil Uji Normalitas Kelompok C 
 
Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
Statistic df Sig. Statistic df Sig. 
Kadar Kalium Pre .217 8 .200* .934 8 .549 
Kadar Kalium Post .199 8 .200* .905 8 .319 
*. This is a lower bound of the true significance. 
a. Lilliefors Significance Correction 
 
d. Hasil Uji Normalitas Kelompok D 
Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 
Statistic df Sig. Statistic df Sig. 
Kadar Kalium Pre .297 4 . .831 4 .170 
Kadar Kalium Post .173 4 . .985 4 .929 
*. This is a lower bound of the true significance. 





2. Hasil Uji Beda Kadar Kalium Serum Sebelum dan Setelah Koreksi 
Hiperkalemia 
a. Hasil Uji T Berpasangan Kelompok A 
Paired Samples Statistics 
 Mean N Std. Deviation Std. Error Mean 
Kadar 
Kalium 
Pre 6.5638 47 .59610 .08695 
Post 5.9391 47 .80809 .11787 
 
Paired Samples Test 





























b. Hasil Uji T Berpasangan Kelompok B 
Paired Samples Statistics 
 Mean N Std. Deviation Std. Error Mean 
Kadar 
Kalium 
Pre .8305 19 .03807 .00897 
Post .1831 19 .06507 .01534 
Paired Samples Test 





























c. Hasil Uji T Berpasangan Kelompok C 
Paired Samples Statistics 
 Mean N Std. Deviation Std. Error Mean 
Kadar 
Kalium 
Pre 6.9225 8 .95802 .33871 
Post 5.8963 8 1.06787 .37755 
Paired Samples Test 































d. Hasil Uji T Berpasangan Kelompok D 
Paired Samples Statistics 
 Mean N Std. Deviation Std. Error Mean 
Kadar 
Kalium 
Pre 7.2050 4 .21079 .10540 
Post 6.3650 4 .90161 .45080 
Paired Samples Test 






























3. Hasil Uji Beda Antar Kelompok Kombinasi Obat untuk Hiperkalemia 
a. Hasil Uji Normalitas 








Kelompok A .109 47 .200* .963 47 .137 
Kelompok B .128 19 .200* .926 19 .144 
Kelompok C .155 8 .200* .961 8 .823 
Kelompok D .198 4 . .965 4 .813 
*. This is a lower bound of the true significance. 
a. Lilliefors Significance Correction 
 
b. Hasil Uji Homogenitas 
Test of Homogeneity of Variance 
 
Levene 
Statistic df1 df2 Sig. 
Perubahan 
Kadar Kalium 
Based on Mean .345 3 74 .793 
Based on Median .305 3 74 .822 
Based on Median and 
with adjusted df 
.305 3 72.316 .822 







c. Hasil Uji One Way ANOVA  
 
 Descriptives 
Perubahan Kadar Kalium Serum 












Kelompok A 47 .6247 .58226 .08493 .4537 .7956 -.73 2.13 
Kelompok B 19 .7163 .60931 .13979 .4226 1.0100 -.17 2.19 
Kelompok C 8 1.0263 .52669 .18621 .5859 1.4666 .30 2.00 
Kelompok D 4 .8400 .73462 .36731 -.3289 2.0089 .03 1.67 




Selisih Kadar Kalium   
 
Sum of 
Squares df Mean Square F Sig. 
Between Groups 1.202 3 .401 1.147 .336 
Within Groups 25.838 74 .349   
Total 27.040 77    
 
 
